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©  Verpackungseinheiten  für  medizinische  Zwecke. 

©  Die  vorliegende  Erfindung  beschreibt  Verpac- 
kungseinheiten  für  medizinische  Zwecke,  insbeson- 
dere  zur  Aufnahme  und/oder  Lagerung  von  sterili- 
sierbaren  Parenteralien  oder  Dialyseflüssigkeiten,  die 
einen  Behälter  umfassen,  der  wenigstens  eine  Aus- 
lauftülle  aufweist  und  aus  Polyamid  66  oder  einem 

<M  Laminat  aus  Polyamid  66-Folie  und  Polyolefin-Folie 
^besteht,  wobei  auf  der  der  aufzubewahrenden  Flüs- 
l^sigkeit  zugewandten  Seite  die  Polyolefin-Folie  und 
Ifjauf  der  Außenseite  die  Folie  aus  Polyamid  66  an- 
f>  geordnet  ist  und  die  beiden  Folien  in  üblicher  Weise 
^mittels  eines  Klebers  verbunden  sind.  Die  Verpac- 
O  kungseinheiten  können  noch  einen  Innenbehälter 
Ooder  einen  Außenbehälter  aufweisen.  Hergestellt 
Qwird  die  Verpackungseinheit  dadurch,  daß  man  einen 

Behälter,  der  wenigstens  eine  Auslauftülle  aufweist, 
Pjaus  Polyamid  66  oder  dem  vorstehend  genannten 

Laminat  herstellt,  diesen  Behälter  mit  der  aufzube- 
wahrenden  Flüssigkeit  füllt,  dann  verschließt  und  ste- 

rilisiert  und  gegebenenfalls  anschließend  nach  Erkal- 
ten  und  Abtrocknen  mit  einem  Außenbehäiter  aus 
polymerem  Material  umschließt.  Hergestellt  werden 
können  erfindungsgemäße  Verpackungseinheiten 
auch  in  der  Weise,  daß  man  aus  einem  polymeren 
Material  einen  Innenbehälter  mit  wenigstens  einer 
Auslauftülle  herstellt,  diesen  mit  der  aufzubewahren- 
den  Flüssigkeit  füllt,  verschließt,  dann  mit  einem 
Außenbehälter  aus  Polyamid  66  oder  einem  Laminat 
aus  Polyamid  66-Folie  und  Polyolefin-Folie  um- 
schließt,  wobei  die  Polyolefin-Folie  an  der  dem  In- 
nenbehälter  zugewandten  Seite  des  Laminates  an- 
geordnet  ist  und"  die  Folie  aus  Polyamid-66  des 
Laminates  die  Außenfolie  darstellt,  und  anschließend 
sterilisiert. 
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Verpackungseinheiten  für  medizinische  Zwecke 

Gegenstand  der  vorliegenden  Erfindung  sind 
Verpackungseinheiten  für  medizinische  Zwecke,  in- 
sbesondere  zur  Aufnahme  und/oder  Lagerung  von 
sterilisierbaren  Parenteralien  oder  Dialyseflüssigkei- 
ten,  umfassend  einen  Behälter,  der  wenigstens 
eine  Auslauftülle  aufweist  und  aus  einem  polyme- 
ren,  Polyamid  aufweisendem  Material  besteht,  die 
gegebenenfalls  noch  einen  Innenbehälter  oder  ein- 
en  Außenbehälter  aufweisen,  und  Verfahren  zu 
deren  Herstellung. 

Die  Verwendung  von  Verpackungseinheiten, 
wie  zum  Beispiel  Beutel,  insbesondere  für 
medizinische  Zwecke  zur  Lagerung  von  Parentera- 
lien  oder  Dialyseflüssigkeiten,  anstelle  von  Glasfla- 
schen,  zur  Aufnahme  und  zur  sterilen  Lagerung 
von  parenteral  zu  verabreichenden  Infusionslösun- 
gen  oder  von  Dialyseflüssigkeiten,  ist  seit  langem 
bekannt.  Zu  diesem  Zweck  müssen  diese  Beutel 
völlig  steril  sein,  was  üblicherweise  durch  ein  Erhit- 
zen  auf  wenigstens  100°C,  insbesondere  etwa 
120°  C  erzielt  wird. 

Hieraus  ergibt  sich  bereits  die  Anforderung  an 
das  thermoplastische  polymere  Material,  wenig- 
stens  bis  zur  Erhitzungstemperatur  stabil  zu  sein. 
Darüber  hinaus  muß  ein  derartiger  Aufbewahrungs- 
beutel  leicht,  billig  und  in  einem  automatischen 
Herstellungsprozeß  herzustellen  sein  und  wegen 
seines  geringen  Werts  nach  Gebrauch  wegwerfbar 
sein.  Weiterhin  soll  er  biegbar,  zusammenfaltbar 
und  im  verarbeiteten  Zustand  derart  transparent 
sein,  daß  Veränderungen  der  im  Beutel  enthaltenen 
Flüssigkeit  sofort  bemerkt  werden  können. 

Als  Material,  das  diese  Voraussetzungen  er- 
füllte,  wurde  bevorzugt  Weich-PVC,  das  zur  Ver- 
besserung  seiner  elastischen  Eigenschaften  Weich- 
macher  enthält,  eingesetzt.  Diese  Weichmacher, 
beispielsweise  Diisooctylphthalat,  geben  jedoch 
Anlaß  zu  bedenklichen  Erscheinungen.  Diese 
Weichmacher  werden  nicht  vollständig  in  den  Hohl- 
räumen  zwischen  den  polymeren  Ketten  einge- 
schlossen  und  können  daher  durch  das  in  den 
Beutel  eingefüllte  Wasser  bzw.  die  wäßrige  Lösung 
aus  dem  Polymerisat  herausgelöst  werden,  so  daß 
es  zu  einer  Verunreinigung  der  im  Beutel  enthalte- 
nen  Flüssigkeit  kommt.  Schätzungen  haben  erge- 
ben,  daß  ein  über  längere  Zeit  unter  Verwendung 
derartiger  PVC-Beutel  behandelter  Patient  einige  g 
Weichmacher  in  sich  aufgenommen  hat,  was  an 
sich  physiologisch  äußerst  bedenklich  ist  und  zu 
dauerhaften  Schäden  bei  dem  Patienten  führen 
kann.  Darüber  hinaus  wird  ein  derartiger  aus 
Weich-PVC  bestehender  Beutel  leicht  von  Mikroor- 
ganismen  befallen,  die  insbesondere  die  Weichma- 
cher  herauslösen  und  damit  regelmäßig  den  Beutel 
zerstören.  Um  dies  zu  verhindern,  mußte  ein  derar- 

tiger  PVC-Beutel  nach  dem  Füllen  mit  einer  spe- 
ziellen  Umverpakkung  vor  schädigenden  Organis- 
men  geschützt  werden. 

Diese  Tatsachen  führten  dazu,  daß  derartige 
5  PVC-Beutel  die  üblicherweise  emgesetzen  Glasfla- 

schen  als  Aufbewahrungsbehälter  für  medizinische 
Lösungen  nicht  in  wesent  lichem  Umfang  verdrän- 
gen  konnten  und  teilweise  sogar  in  einigen  Indu- 
strieländern  auf  dem  medizinischen  Gebiet  über- 

w  haupt  nicht  zugelassen  sind. 
Es  wurden  daher  Versuche  unternommen,  das 

Weich-PVC  durch  andere  Stoffe  zu  ersetzen.  Diese 
Versuche  scheiterten  jedoch  daran,  daß  diese  Stof- 
fe  entweder  zu  teuer  waren  oder  aber  mechanische 

75  und  physiologische  Nachteile  aufwiesen.  Beispiels- 
weise  besaßen  sie  eine  zu  hohe  Wasserdampf- 
durchlässigkeit,  was  zur  unerwünschten  Erhöhung 
der  Konzentration  der  in  der  Lösung  enthaltenen 
Stoffe  führte.  Darüber  hinaus  setzten  sie  auslaug- 

20  bare  Bestandteile  frei  oder  waren  bei  zu  hoher 
mechanischer  Beanspruchung  leicht  zu  be- 
schädigen. 

Gemäß  der  CH-PS  444  382  wird  ein  derartiger 
Kunststoffbeutel  beschrieben,  der  für  parenteral  zu 

25  verwendende  therapeutische  Flüssigkeiten  einge- 
setzt  werden  kann.  Bei  diesem  Kunststoffbeutel 
besteht  die  Wandung  aus  einem  Kunststofflaminat, 
das  auf  der  Außenseite,  also  der  flüssigkeitsabge- 
wandten  Seite,  eine  PVC-Schicht  und  auf  der  In- 

30  nenseite  eine  Polyhalogenkohlenwasserstoff- 
Kunstharzschicht  aufweist.  Letztere  Schicht  besitzt 
keine  pharmakologisch  unzulässigen  Bestandteile, 
die  durch  Auflösen  in  die  in  dem  Beutel  enthaltene 
Lösung  übergehen  könnten.  Die  eingesetzten  Poly- 

35  halogenkohlenwasserstoffe  haben  jedoch  den 
Nachteil,  daß  sie  sehr  kostenaufwendig  zu  produ- 
zieren  und  zu  verarbeiten  sind  und  an  den 
Schweißnähten  nicht  ausreichend  verschmelzen,  so 
daß  noch  ein  direkter  Kontakt  mit  dem  PVC  be- 

40  steht.  Dieser  Kontakt  besteht  im  übrigen  auch  an 
der  Auslauföffnung,  die  üblicherweise  vollständig 
aus  PVC  ausgeführt  ist  und  mit  den  weiteren  PVC- 
Verbindungsschläuchen  verbunden  werden  kann. 
Dieser  Kunststoffbeutel  stellt  als  Wegwerfbeutel 

45  darüber  hinaus  eine  Belastung  für  die  Umwelt  dar, 
da  die  Verbrennung  dieser  Beutel  zu  hochaggressi- 
ven  Kohlenwasserstoffen  führt. 

Auch  Polyolefine,  z.  B.  Polyethylen,  wurden 
bereits  als  Materialien  für  die  Aufbewahrungsbeutel 

so  vorgeschlagen.  Polyolefine  sind  weichmacherfrei 
und  werden  so  nicht  von  Mikroorganismen  ange- 
griffen.  Darüber  hinaus  besitzen  sie  eine  gute  Was- 
serdampfsperre  und  sind  sie  sterilisierbar.  Beutel 
aus  Polyolefinen  werden  z.  B.  in  der  DE-PS  32  00 
264  und  der  DE-PS  33  05  365  beschrieben. 
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Diese  Beutel  aus  Polyolefinen  haben  jedoch 
eider  den  Nachteil,  daß  sie  eine  relativ  hohe 
Sauerstoffdurchlässigkeit  aufweisen,  was  bei  der 
.agerung  von  Lösungen,  die  über  längere  Zeit 
aufbewahrt  werden  müssen,  insofern  problematisch  5 
st,  als  es  infolge  der  Sauerstoffdurchlässigkeit  zur 
Dxidation  der  gelösten  Bestandteile  kommen  kann. 
Letzteres  ist  insbesondere  bei  Aminosäurelösun- 
gen  äußerst  kritisch  und  muß  daher  vermieden 
werden.  Zur  Behebung  dieses  Problems  wurde  w 
gemäß  der  DE-PS  32  00  264  und  der  DE-PS  33  05 
365  vorgeschlagen,  die  Beutelfolie  aus  dem  Polyo- 
efin  auf  ihrer  Außenseite  mit  einer  oder  mehreren, 
jiese  Sauerstoffdurchlässigkeit  senkenden  Schicht- 
(en),  beispielsweise  einer  Metalifolie  oder  einem  75 
weiteren  Polymerisat  zu  beschichten.  Eine  solche 
Beschichtung  wird  auch  aus  Sicherheitsgründen 
singesetzt,  da  selbst  bei  äußerst  sorgfältiger  Her- 
stellung  die  Beutelfolie  nadeiförmige  Löcher  (pin 
holes)  aufweist,  die  nicht  zu  erkennen  sind  und  die  20 
Sterilität  der  eingefüllten  Lösung  beeinträchtigen 
können.  Darüber  hinaus  kann  eine  solche  Über- 
schichtung  auch  die  mechanische  Belastbarkeit 
sines  derartigen  Beutels  erheblich  verbessern,  so 
daß  ein  solcher  Beutel  auch  bei  einem  Wurf  aus  25 
einer  Höhe  von  mehreren  Metern  nicht  zerplatzt. 
Als  Folie  oder  Schicht  wird  dabei  eine  solche  ein- 
gesetzt,  die  einen  höheren  Schmelzpunkt  als  das 
der  Lösung  zugewandte  Polymerisat  aufweist,  die 
also  bei  der  Schmelztemperatur  der  Innenfolie  30 
selbst  nicht  schmilzt  und  infolgedessen  auch  an 
einem  Siegelwerkzeug  nicht  anhaftet.  Eine  solche 
Außen  folie  kann  daher  als  Trennmittel  bei  der 
Versiegelung  der  Innenfolie  dienen.  Als  bevorzugte 
Polymeren  zur  Beschichtung  der  Polyolefinfolie  35 
werden  solche  mit  einer  niedrigen  Wasserdampf- 
durchlässigkeit  und  einer  niedrigen  Sauerstoff- 
durchlässigkeit,  wie  Polyamide,  genannt,  wobei  als 
Polyamid  Polycaprolactam  (PA  6),  das  keine  stabi- 
lisierenden  Zusätze  enthält  und  somit  in  seiner  40 
Zusammensetzung  den  Anforderungen  zum  Ein- 
satz  auf  dem  Lebensmittelsektor  entspricht,  bevor- 
zugt  wird. 

Wie  jedoch  jüngste  Untersuchungen  an  Beu- 
teln  aus  solchen  Polyolefin/Polyamidlaminaten  ge-  45 
zeigt  haben,  weisen  die  Laminate  aus  Polyolefin 
und  Polyamid,  wie  Laminate  aus  Polyethylen  und 
Polycaprolactam,  Nachteile  derart  auf,  daß  in  die 
aufzubewahrenden  Flüssigkeiten  bei  der  Sterilisie- 
rung  unerwünschte  toxische  Fremdbestandteile  50 
freigesetzt  werden,  die  die  Lösung  für  ihre  Verwen- 
dung,  z.  B.  für  die  Injektion,  unbrauchbar  machen 
können.  Diese  Fremdbestandteile  sind  -  wie  festge- 
stellt  werden  konnte  -  durch  Migration  aus  der 
Außenfolie  des  Laminates  durch  die  der  Flüssigkeit  55 
zugewandte  Innenfolie  des  Laminates  in  die  auf- 
zubewahrende  Flüssigkeit  gelangt. 

Beutel  aus  derartigen  Laminaten  sind  daher 

yom  medizinischen  Standpunkt  höchst  bedenklich. 
Demzufolge  liegt  der  vorliegenden  Erfindung 

die  Aufgabe  zugrunde,  eine  Verpackungseinheit 
der  eingangs  erwähnten  Art  bereitzustellen,  die  die 
Nachteile  der  bekannten  Verpackungseinheiten 
bzw.  Beutel  nicht  aufweisen,  vom  medizinischen 
Standpunkt  unbedenklich  sind  und  bei  denen  keine 
Migration  von  Fremdbestandteilen  in  die  aufzube- 
wahrende  Lösung  auftritt,  die  mechanisch  stabil, 
klarsichtig  und  hitzesterilisierbar  sind  und  niedrige 
Wasserdampfdurchlässigkeit  und  niedrige  Sauer- 
stoffdurchlässigkeit  aufweisen  und  darüber  hinaus 
*/on  Mikroorganismen  nicht  befallen  werden  kön- 
nen. 

Erfindungsgemäß  wird  diese  Aufgabe  dadurch 
gelöst,  daß  als  Polyamid  Polyamid  66  verwendet 
wird. 

Unter  dem  Ausdruck  "polymeres,  Polyamid 
aufweisendes  Material"  wird  hierin  Polyamid  oder 
Polyamid  aufweisendes  Laminat  aus  polymerem 
Material  verstanden.  So  kann  erfindungsgemäß  der 
Behälter  der  erfindungsgemäßen  Verpackungsein- 
heit  sowohl  nur  aus  Polyamid  66  als  auch  aus 
einem  Polyamid  66  aufweisendem  Laminat  aus 
polymerem  Material  bestehen. 

Unter  Polyamid  66  (PA  66)  wird  das  durch 
Palykondensation  von  Hexamethylendiamin  und 
Adipinsäure  erhaltene  Poiykondensat  verstanden. 

Erfindungsgemäß  wurde  überraschend  gefun- 
den,  daß  bei  Verwendung  von  Polyamid  66  -  im 
Gegensatz  zu  den  anderen  Polyamiden,  wie  z.  B. 
Polyamid  6,  Polyamid  11,  Polyamid  12  oder  Polya- 
mid  13  -  als  polymeres  Material  für  den  Behälter 
für  die  Verpackungseinheit  nach  dem  Sterilisieren 
keine  Fremdbestandteile  bzw.  keine  wägbaren 
Mengen  an  Fremdbestandteilen  in  der  aufzubewah- 
renden  Flüssigkeit  zu  finden  sind.  Gleiches  trifft  zu, 
wenn  als  polymeres  Material  für  die  Behälter  der 
Verpackungseinheit  Polyamid  66  im  Laminat  mit 
Poiyolefinfolien,  wobei  auf  der  der  aufzubewahren- 
den  Flüssigkeit  zugewandten  Seite  die  Polyolefinfo- 
lie  und  auf  der  Außenseite  die  Folie  aus  Polyamid 
66  angeordnet  sind  und  wobei  die  beiden  Folien  in 
üblicher  Weise  mittels  eines  Klebers  verbunden 
sind,  verwendet  wird. 

Während  z.  B.  bei  Verwendung  von  Beuteln 
aus  einem  Laminat  aus  Polyethylen  und  Polyamid 
6,  wobei  die  Polyethylenfolie  als  Innenfolie  und  die 
Polyamid  6-Folie  als  Außenfoiie  verwendet  wurde, 
nach  dem  Sterilisieren  in  der  aufzubewahrenden 
Flüssigkeit  Fremdbestandteiie  in  einer  Menge  von 
5  bis  15  ppm,  bezogen  auf  das  Produkt,  gefunden 
wurden,  wurden  unter  den  gleichen  Bedingungen 
für  Beutel,  die  aus  einem  Laminat  aus  Polyethylen 
und  Polyamid  66  hergestellt  wurden,  wobei  sich  die 
Polyethylenfolie  auf  der  der  Flüssigkeit  zugewand- 
ten  Seite  und  die  Polyamid  66-Folie  auf  der  Außen- 
seite  befand,  in  der  aufzubewahrenden  Flüssigkeit 
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keine  bzw.  keine  wägbaren  Mengen 
(Wägegenauigkeit  <  1  mg)  an  Fremdbestandteilen 
gefunden. 

Gemäß  einer  bevorzugten  Ausführungsform 
wird  als  Material  für  den  Behälter  der  erfindungs- 
gemäßen  Verpackungseinheit  das  Polyamid  66  im 
Laminat  mit  einem  Polyolefin  verwendet,  wobei  auf 
der  der  aufzubewahrenden  Flüssigkeit  zugewand- 
ten  Seite  die  Polyolefinfolie  und  auf  der  Außenseite 
die  Polyamid  66-Folie  angeordnet  ist  und  die  bei- 
den  Folien  in  üblicher  Weise  mittels  eines  Klebers 
verbunden  sind. 

Als  Polyolefine,  die  als  Polymere  für  die  Innen- 
folie  zur  Herstellung  der  erfindungsgemäßen  Ver- 
packungseinheit  eingesetzt  werden  können,  sind 
erfindungsgemäß  Polymerisate  aus  Olefinen,  wie 
Ethylen,  Propylen,  Butylen  und  dergl.,  die  gegebe- 
nenfalls  substituiert  sein  können,  geeignet.  Als 
Substituenten  können  beispielsweise  die  Methyl- 
oder  Ethylgruppe,  die  Vinylgruppe  und  Halogena- 
tome,  insbesondere  Fluor-  oder  Chloratome  vorlie- 
gen.  Bevorzugt  als  Ausgangsolefin  wird  vorzugs- 
weise  Ethylen  und  Propylen  verwendet,  wobei  ins- 
besondere  Ethylen,  das  zu  Polyethylen  polymeri- 
siert  ist,  verwendet  wird. 

Spezielle  Beispiele  für  Polyolefine  sind:  Polye- 
thylen,  Polypropylen,  Poly-n-butylen,  Polyisobuty- 
len,  Poly-4-methylpenten-1  ,  chlorsulfoniertes  Polye- 
thylen,  Polystyrol,  halogenierte  Polyethylene,  wie 
Polyvinylfluorid,  Polyvinylidenfiuorid  und  Polyvinyli- 
denchlorid,  Polymethylmethacrylat  u.  dgl.  Die  zur 
Herstellung  vorstehender  Polyolefine  eingesetzten 
Olefine  können  auch  als  Copolymerisate  und  Mi- 
schpolymerisate  mit  anderen  Vinylverbindungen 
eingesetzt  werden,  beispielsweise 
Ethylen/Propylen-Kunststoffe,  Poly- 
(Ethylen/Vinylacetat),  Acrylnitril/Butadien/  Styrol- 
Polymerisate,  Ethylen-Propylen-Block-Copolymeri- 
sate,  Styrol-Copolymerisate,  Vinylidenfluorid  enthal- 
tende  Copolymerisate  sowie  Styrol  enthaltende 
Copolymerisate. 

Polyolefine  sind  erfindungsgemäß  Produkte, 
die  durch  die  Vinylpolymerisation  von  gegebenen- 
falls  substituiertem  Olefin,  vorzugsweise  Ethylen, 
hergestellt  werden.  Diese  Produkte  können  auch 
geringe  Zusätze  von  weiteren  Polymerisaten  auf- 
weisen,  die  im  wesentlichen  nicht  die  Struktur  die- 
ser  Polyolefine  stören  oder  verändern.  So  können 
beispielsweise  geringe  Zusätze  von  Styrol  oder 
Poiyacrylnitril  substituierten  Ethylenverbindungen 
zugesetzt  werden.  Die  dadurch  entstehenden 
Poiyolefin-Produkte  werden  als  zu  den  vorstehend 
genannten  Polyolefinen  zugehörig  angesehen. 

Erfindungsgemäß  wird  als  Polyolefin  vorzugs- 
weise  Polyethylen  als  Material  für  die  Innenfolie 
eingesetzt,  das  gegebenenfalls  geringe  Zusätze  an 
Vinylacetat  in  Form  des  Copolymers  von  Ethylen. 
und  Vinylacetat  aufweisen  kann. 

In  einem  solchen  Fall  kann  beispielsweise  der 
Vinylacetatgehait  bis  zu  10  Gew.-%  betragen. 

Insbesondere  wird  ein  Polyethylen  mit  mittlerer 
bis  hoher  Dichte  (MDPE  und  HDPE)  eingesetzt, 

5  das  üblicherweise  durch  Niederdruckpolymerisation 
hergestellt  wird.  Dabei  liegt  die  Dichte  in  einem 
Bereich  von  0,91  bis  0,94  g/cm3,  insbesondere 
etwa  bei  0,935  g/cm3. 

Weiterhin  weist  das  erfindungsgemäß  bevor- 
70  zugt  eingesetzte  Polyethylen  ein  hohes  Molekular- 

gewicht  und  eine  enge  Molekulargewichtsverteilung 
auf. 

In  jedem  Fall  ist  jedoch  darauf  zu  achten,  daß 
derartige  Polyolefine  keinen  Schmelzpunkt  besit- 

75  zen,  der  unterhalb  der  Sterilisationstemperatur  von 
etwa  110  -  120'C  liegt.  Vorzugsweise  soll  der 
Schmelzbereich  oberhalb  110°  C  liegen. 

Für  die  Herstellung  der  für  die  Laminate  geei- 
gneten  Folien  können  die  üblichen  Extrudierverfah- 

20  ren  zur  Herstellung  von  Folien  oder  Schlauchfolien, 
die  dem  Fachmann  keine  nennenswerten  Probleme 
aufgibt,  angewandt  werden.  Die  polymere  Innenfo- 
lie  und  die  polymere  Außenfoiie  werden  in  an  sich 
bekannter  Weise  verbunden.  Jede  bekannte  Me- 

25  thode,  die  zur  Hersteilung  der  erfindungsgemäß 
angewandten  Laminate  geeignet  ist,  kann  ange- 
wendet  werden.  Vorzugsweise  werden  die  Innen- 
und  Außenfolien  mittels  eines  Kaschierklebers,  wie 
Polyvinylidenchlorid  oder  eines  Polyurethans  zu- 

30  sammengeklebt.  Ein  derartiger  Polyurethan-Kleber 
kann  vorteilhafterweise  ein  2-Komponentenklebstoff 
sein,  wobei  die  erste  Komponente  aus  einem  Ka- 
schierkleber  und  die  zweite  Komponente  aus  ein- 
em  Zusatzlack  besteht. 

35  Herstellungstechnisch  kann  das  als  Innenfolie 
eingesetzte  Polyolefin  in  Form  einer  schlaucharti- 
gen  Folie  extrudiert  und  anschließend  mit  der  Ka- 
schierfolie  aus  Polyamid  66  unter  Verwendung  der 
vorstehend  erwähnten  Kaschierkleber,  wobei  Poly- 

40  urethan  bevorzugt  ist,  verklebt  werden. 
Bevorzugte  Laminate  weisen  bei  einer  Tempe- 

ratur  von  etwa  23  °  C  und  einer  relativen  Luftfeuch- 
tigkeit  von  85  %  in  der  Regel  eine  Wasserdampf- 
durchlässigkeit  nach  DIN  53  122  von  <  1  auf. 

45  Derartige  Werte  gelten  für  Standardlaminate,  die 
vorteilhafterweise  bis  zu  0,2  mm  stark  sind,  mit 
einer  Stärke  von  50  bis  150  um,  insbesondere 
etwa  100  um  für  die  Polyolefinfolie  und  20  bis  100 
um,  insbesondere  30  bis  8o  um  für  die  polymere 

so  Kaschierfolie  aus  Polyamid  66.  Beispielsweise  be- 
steht  ein  besonders  geeignetes  Laminat  aus  einer 
130  um  starken  Polyethylenfolie  und  einer  50  um 
starken  Folie  aus  Polyamid  66. 

Bei  den  erfindungsgemäßen  Laminaten,  insbe- 
55  sondere  bei  den  bevorzugten  Laminaten,  ist  die 

Sauerstoffdurchlässigkeit  gesenkt,  wobei  dieser 
Wert  unterhalb  15  cm3/m2  x  Tag  x  bar  Druckdiffe- 
renz  liegt. 
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Die  erfindungsgemäß  verwendeten  Folien  zur 
Herstellung  des  Laminates  sind  sowohl  vom  Bun- 
desgesundheitsamt  in  Berlin  als  auch  von  der  FDA 
(Federal  Drug  Administration)  in  den  USA  wegen 
ihrer  physiologischen  Unbedenklichkeit  zur  Ver- 
wendung  im  Lebensmittelbereich  und  im  medizini- 
schen  Bereich  zugelassen  worden. 

Die  für  die  erfindungsgemäßen  Verpackun- 
gseinheiten  eingesetzten  Laminate  aus  Polyolefin 
und  Polyamid  66  sind  frei  von  Weichmachern  und 
Zusätzen  oder  Bestandteilen,  die  u.  U.  physiologi- 
sch  bedenklich  sind  und  vor  allen  Dingen  in  die 
wäßrige  Lösung  diffundieren  bzw.  migrieren  kön- 
nten.  Die  erfindungsgemäß  verwendeten  Laminate 
sind  hitzesteriiisierbar,  klar  und  durchsichtig  und 
weisen  diese  Eigenschaften  auch  nach  dem  Sterili- 
sieren  auf. 

Femer  sind  sie  mechanisch  stabil  und  weisen 
niedrige  Wasserdampfdurchlässigkeit  und  eine 
hohe  Sauerstoffsperre  auf. 

Die  erfindungsgemäßen  Verpackungseinheiten 
bzw.  die  Behälter  dieser  erfindungsgemäßen  Ver- 
packungseinheiten  können  jede  geeignete  Form 
bzw.  Gestalt  aufweisen.  Geeigneterweise  sind  sie 
beutelartig  ausgebildet. 

Die  erfindungsgemäßen  Verpackungseinheiten 
bzw.  Behälter  oder  Beutel  weisen  wenigstens  eine 
Auslauftülle  auf,  die  schiauchartig  ausgebildet  ist 
bzw.  ein  Rohrstück  oder  Einsatzstück  umfaßt.  Letz- 
tere  können  aus  jeweils  geeignetem  Material  beste- 
hen  und  können  in  beliebiger  geeigneter  Weise 
gestaltet  und  im  Behälter  oder  Beutel  befestigt 
sein.  sein.  Beispielsweise  können  sie  so  wie  in  der 
DE-PS  33  05  365  und  der  DE-PS  32  00  264,  auf 
die  hierin  Bezug  genommen  wird,  beschrieben,  ge- 
staltet  sein  und  aus  den  dort  genannten  Materialien 
bestehen. 

Die  Herstellung  und  Verarbeitung  der  Materiali- 
en  für  die  erfindungsgemäßen  Verpackungseinhei- 
ten  bzw.  Behälter  erfolgt,  wie  vorstehend  bereits 
beschrieben,  nach  den  in  der  Kunststofftechnik 
üblichen  Methoden.  So  können  beispielsweise  die 
Behälter  aus  einer  Extrusion  schlauchförmiger 
Folien,  ensprechendem  Zuschnitt  der  Folien  und 
Laminierung  und  anschließender  Randschweißung 
hergestellt  werden.  Die  Behälter,  bei  denen  der  für 

I  die  Auslauftülle  vorgesehene  Rand  unverschweißt 
bleibt,  werden  anschließend  mit  einem  gegebenen- 
falls  eine  Verbindungsschicht  aufweisendem  Rohr- 

@-  stück  oder  einem  die  Auslauföffnung(en)  aufwei- 
senden  und  gegebenenfalls  von  einer  Verbindungs- 
schicht  umgebenen  Einsatzstück  verschmolzen. 
Bei  Verwendung  einer  Verbindungsschicht,  wie  sie 
beispielsweise  in  der  DE-PS  33  05  365  be- 
schrieben  ist,  werden  das  Rohr-  bzw.  Einsatzstück 
mit  einer  solchen  Verbindungsschicht  gemäß  übli- 
chen  Techniken  versehen,  was  z.  B.  durch  einfa- 
ches  Aufziehen  oder  Aufstülpen  des  elastischen 

Materials  der  verbindungsscnicnt  in  bcniaucnrorm 
auf  das  Rohrstück  oder  Einsatzstück  erfolgen  kann, 
und  in  den  geöffneten  Behälter  eingeführt.  An- 
schließend  erfolgt  die  Hitzesiegelung  des  gesam- 

5  ten,  noch  nicht  verschweißten  Randes  mit  dem 
Schlauchansatzstück  bzw.  dem  mit  der 
Verbindungsschicht  versehenen  Rohrstück  oder 
Einsatzstück.  Sofern  mehrere  Rohrstücke  vorgese- 
hen  sind,  wird  dieser  Bearbeitungsschritt  gleichzei- 

<o  tig  ausgeübt,  wobei  natürlich  entsprechende  Sie- 
gelwerkzeuge  benutzt  werden.  Die  Hitzesiegelung 
wird  gemäß  üblichen  Verfahren  durchgeführt. 

Die  Sterilisierung  der  so  hergesteilten  Behälter 
erfolgt  nach  üblichen  Methoden  im  Autoklaven, 

'5  wobei  natürlich,  um  das  Platzen  der  Behälter  zu 
vermeiden,  im  Autoklaven  zum  Ausgleich  des  im 
Behälterinneren  herrschenden  Druckes  ein  Über- 
druck  angewandt  werden  muß.  Aus  Sicherheits- 
gründen  und  -  im  Falle  der  Verwendung  einer 

io  Verbindungsschicht  -  zur  Fixierung  der 
Verbindungsschicht,  wird  jedoch  ein  höherer  Über- 
druck  angewandt,  als  er  zum  Ausgleich  des  im 
Behälterinneren  herrschenden  Druckes  notwendig 
ist.  Die  Höhe  dieses  Überdruckes  über  den  im 

25  Behälter  herrschenden  Druck  ist  nicht  kritisch,  z.  B. 
sollte  er  mindestens  0,5  bar  größer  als  der  im 
Behälter  herrschende  Druck  sein.  Er  kann  2  bis  3 
bar,  beispielsweise  2,2  bar  betragen. 

Die  erfindungsgemäßen  Laminate  können  fer- 
30  ner  nach  dem  Verschließen  der  Behälter  -  bevor 

die  aufzubewahrende  Flüssigkeit  eingefüllt  wird 
und  vor  dem  Sterilisieren  -  noch  einer  Kreuzvernet- 
zung,  falls  dies  aufgrund  der  eingesetzten  Materia- 
lien  notwendig  ist,  unterworfen  werden. 

35  In  den  Fällen,  wo  eine  Kreuzvernetzung  des 
verschweißten,  Auslauftüllen  mit  Schlauchansatz- 
stücken  bzw.  Rohr-  oder  Einsatzstücken  aufweisen- 
den  Behäitermaterials  vorgesehen  ist,  wird  diese 
Kreuzvernetzung  vor  dem  Sterilisieren  -  falls  eine 

40  Sterilisierung  dann  noch  erforderlich  ist  -nach  an 
sich  bekannten  Verfahren,  wie  sie  beispielsweise  in 
der  DE-PS  32  00  264  und  der  EP-PS  0  068  271 
beschrieben  sind,  durchgeführt. 

Gemäß  einer  weiteren  Ausführungsform  kann, 
45  insbesondere  in  Fällen,  wo  ein  besonders  hoher 

Schutz  gegen  mechanische  Beschädigung  erzielt 
werden  soll  und/oder  für  die  Langzeitlagerung  der 
Verpackungseinheiten,  der  Behälter  der  erfindungs- 
gemäßen  Verpackungseinheit  von  einem  weiteren 

so  Behälter,  einem  Außenbehälter,  umgeben  sein. 
Geeignete  Materialien  für  einen  solchen  weite- 

ren  Behälter  oder  Außenbehälter  sind  solche,  die 
den  erfindungsgemäßen  Behälter,  der  bei  Verwen- 
dung  eines  Außenbehälters  den  Innenbehäiter  dar- 

55  stellt,  gegenüber  mechanischer  Beschädigung  zu 
schützen  vermögen,  eventuelle  Wasserdampfver- 
luste  vermeiden,  Mikroorganismen  keinen  Zutritt 
(keine  Ver'pilzung  oder  Versporung)  gestatten,  eine 

5 
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Gassperre,  d.  h.  Sauerstoffsperre,  darstellen,  vor- 
zugsweise  im  wesentlichen  klarsichtig  sind  und 
eine  Langzeitlagerung  der  Verpackungseinheiten 
erlauben. 

Beispiele  für  solche  Materialien  sind  Metall- 
oder  Kunststoffolien  oder  -laminate,  die  die  vorste- 
hend  genannten  Bedingungen  erfüllen.  Bevorzugt 
sind  Folien  oder  Laminate  aus  Kunststoff. 

Beispiele  für  Metallfolien  oder  -laminate  sind: 
Aluminiumfolien, 
Laminate  aus  Polyethyienfolien  und  Aluminiumfo- 
lien, 
Laminate  aus  Polypropylenfolien  und  Aluminiumfo- 
lien. 

Als  Kunststoffe  geeignet  sind  im  wesentlichen 
die  Polyolefine,  wie  sie  vorstehend  im  Zusammen- 
hang  mit  den  erfindungsgemäßen  Behältern,  die 
bei  Verwendung  von  Außenbehältern  die  Innenbe- 
hälter  darstellen,-  genannt  wurden.  Diese  Kunst- 
stoffe  können  in  Form  von  Einzelfoiien  oder  in 
Form  von  Laminaten  aus  zwei  oder  mehreren 
Folien  verwendet  werden.  Laminate  aus  2  Folien: 
Innenfolie,  d.  h.  der  dem  Innenbehälter  zugewand- 
ten  Folie,  und  Außenfolie,  d.  h.  der  äußeren,  mit 
der  Umgebung  in  Berührung  kommenden  Folie, 
werden  bevorzugt. 

Insbesondere  geeignet  sind  erfindungsgemäß 
für  den  Außenbehälter  Laminate  aus  Polyolefinen, 
wie  sie  vorstehend  für  den  Innenbehäiter  genannt 
wurden,  wobei  Polyethylen  als  Polyolefin  beson- 
ders  bevorzugt  wird,  und  Polyester,  Copoiymere 
aus  Ethylen  und  Vinylalkohol,  Copoiymere  aus 
Ethylen  und  Vinylacetat.  Beispiele  für  geeignete 
Laminate  sind  Laminate  aus  Polyethylen-Folie  und 
Polyester-Folie,  wobei  als  Polyester  Polyethylente- 
rephthalat  und  Polybutylenterephthalat  besonders 
geeignet  sind,  Laminate  aus  Polyethylenfolie  und 
Folie  aus  Copolymeren  von  Ethylen  und  Vinylalko- 
hol,  Laminate,  aus  Polyethylen-Folie  und  Folie  aus 
Copolymeren  aus  Ethylen  und  Vinylacetat. 

Mit  diesem  Außenbehälter  wird  erfindungsge- 
mäß  ferner  eine  Doppelsauerstoffsperre  bereitge- 
stellt  und  werden  die  Behälterinhalte,  d.  h.  die 
aufzubewahrende  Flüssigkeit  oder  Lösung,  vor  Oxi- 
dation  geschützt. 

Bei  der  Herstellung  dieser  erfindungsgemäßen, 
Außenbehälter-aufweisenden  Verpackungseinheiten 
wird  zunächst  der  Innenbehälter  -  wie  vorstehend 
beschrieben  -  hergestellt,  wobei  im  Falle  der  Ver- 
wendung  eines  Laminates  aus  einer  Polyamid  66- 
Folie  und  einer  Polyolefinfolie  auf  der  der  aufzube- 
wahrenden  Flüssigkeit  zugewandten  Seite  die 
Polyolefinfolie  und  auf  der  Außenseite  die  Folie  aus 
Polyamid  66  angeordnet  ist  und  die  beiden  Folien 
mittels  eines  Klebers  verbunden  sind.  Anschließend 
wird  der  so  hergestellte  Innenbehälter  -  nach  gege- 
benenfalls  erfolgter  Kreuzvernetzung  -mit  der  auf- 
zubewahrenden  Flüssigkeit  oder  Lösung  gefüllt, 

verschlossen  und.wie  vorstehend  beschrieben,  ste- 
rilisiert.  Nach  Erkalten  und  Abtrocknen  dieses  steri- 
lisierten  Innenbehälters  wird  der  mit  der  aufzube- 
wahrenden  Flüssigkeit  gefüllte,  geschlossene  und 

5  sterilisierte  Innenbehälter  in  an  sich  bekannter  Wei- 
se  mit  dem  Außenbehälter  versehen. 

So  wird  beispielsweise  der  sterilisierte,  abge- 
trocknete  und  erkaltete  Innenbehälter  in  eine  genau 
seinen  Konturen  entsprechende  tiefgezogene 

io  Unterbahn  für  den  Außenbehäiter  gelegt  und  mit 
der  Oberbahn  für  den  Außenbehälter  bedeckt. 
Danach  wird  an  den  Außenbehälter  ein  Vakuum 
angelegt,  das  etwa  900  bis  980  mbar  betragen 
sollte.  Gleichzeitig  oder  unmittelbar  anschließend 

75  daran  werden  die  Ränder  von  Oberbahn  und  Unter- 
bahn  des  Außenbehälters  miteinander  verschweißt. 
Wenn  das  Vakuum  angelegt  wird,  legt  sich  die 
Folie  des  Außenbehälters  dicht  an  das  Laminat  des 
Innenbehälters  an. 

20  Die  Unterbahn  und  die  Oberbahn  können  aus 
gleichem  oder  verschiedenem  Material  bestehen 
und  bestehen  vorzugsweise  aus  gleichem  Material. 
Ebenso  können  die  Oberbahn  und  die  Unterbahn 
des  Außenbehälters  gleiche  oder  verschiedene 

25  Stärken  aufweisen  und  sind  vorzugsweise  gleich 
stark.  Wesentlich  ist.  daß  die  Materialien  von  Unter- 
bahn  und  Oberbahn  -  bei  Laminaten  die  Innen- 
schichten  von  Unterbahn  und  Oberbahn  -  miteinan- 
der  verschweißbar  sind.  Wird  nur  die  Unterbahn 

30  tiefgezogen,  so  sollte  die  Unterbahn  vorzugsweise 
etwas  stärker  sein  als  die  Oberbahn.  Geeigneter- 
weise  weisen  die  Oberbahn  und  die  Unterbahn 
Stärken  von  1  00  bis  200  um  auf. 

Gemäß  einer  weiteren  Ausführungsform  der  er- 
35  findungsgemässen  Verpackungseinheiten  kann  der 

vorstehend  genannte,  aus  Polyamid  66  oder  einem 
polymeren,  Polyamid  66  aufweisenden  Laminat  be- 
stehende  Behälter  den  Außenbehälter  darstellen 
und  einen  wenigstens  eine  Auslauftülle  aufweisen- 

40  den  Innenbehälter  aus  polymerem  Material  umge- 
ben,  wobei  im  Falle  der  Verwendung  eines  Polya- 
mid  66  aufweisenden  Laminates  für  den  Außenbe- 
hälter  die  dem  Innenbehälter  zugewandte  Seite  des 
Laminates  aus  Polyolefinfolie  und  die  Außenseite 

45  des  Laminates  aus  Polyamid  66-  Folie  besteht  und 
die  beiden  Folien  in  üblicher  Weise  mittels  eines 
Klebers  verbunden  sind. 

Als  Material  für  den  Innenbehälter  gemäß  die- 
ser  Ausführungsform  ist  jedes  polymere  Material 

so  geeignet,  das  sich  für  die  Aufbewahrung  und  Lage- 
rung  der  steriiisierbaren  Parenteralien  oder  Dialyse- 
flüssigkeiten  eignet,  eine  Sterilisierung  erlaubt  und 
keine  migrierbaren  Stoffe  aufweist.  Das  Behälter- 
material  kann  in  Form  von  Einzelfolien  oder  in 

55  Form  von  Laminaten  vorliegen  und  ist  vorzugs- 
weise  im  wesentlichen  klarsichtig.  Beispiele  für 
solche  Materialien  sind:  Polyolefine,  Polyester  und 
Copoiymere  derselben.  Zu  den  Polyolefinen 

6 
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gehören  die  vorstehend  genannten  Polyolefine,  ein- 
schließlich  PVC  und  Weich-PVC,  wobei  Polyethy- 
len  bevorzugt  wird.  Als  Polyester  geeignet  ist  bei- 
spielsweise  Polyethylenterephthalat. 

Als  Material  für  die  Innenbehälter  gemäß  die- 
ser  Ausführungsform  insbesondere  bevorzugt  sind 

'  -  in  Form  von  Einzelfolien  oder  von  Laminaten  - 
Polyethylen,  Copolymerisate  aus  Ethylen  und  Pro- 
pylen  und  Polyester,  wie  Polyethylenterephthalat. 

Als  Laminate  geeignet  sind  Verbundfolien  aus 
den  vorstehend  genannten  Materialien,  gegebenen- 
falls  mit  eingebetteten  Ethylen/Vinylalkohol  (EVAL)- 
Sperrschichten.  Beispiele  für  geeignete  Laminate 
sind  Laminate  aus  Polyolefin-Folien,  besonders 
Polyethylen,  Laminate  aus  Polyethylen-Folie  und 
Polyester-Folie,  wobei  als  Polyester  Polyethylente- 
rephthalat  besonders  geeignet  ist,  Laminate  aus 
Polyethylen-Folie  und  Folie  aus  Copolymeren  von 
Ethylen  und  Vinylalkohol,  Laminate  aus 
Polyethylen-Folie  und  Folie  aus  Copolymeren  aus 
Ethylen  und  Vinylacetat. 

Die  Herstellung  der  Verpackungseinheiten 
gemäß  dieser  Ausführungsform  erfolgt  derart,  daß 
zunächst  der  Innenbehälter  mit  wenigstens  einer 
Auslauftüile  -  wie  vorstehend  beschrieben  -  aus 
den  vorstehend  genannten  Materialien  hergestellt 
wird,  dann  -  nach  gegebenenfalls  erfolgter  Kreuz- 
vernetzung  -  mit  der  aufzubewahrenden  Flüssigkeit 
oder  Lösung  gefüllt  und  anschließend  verschlossen 
wird.  Anschließend  wird  der  mit  Flüssigkeit  gefüllte 
und  geschlossene  Innenbehälter  in  an  sich  bekan- 
nter  Weise  mit  dem  Außenbehälter  aus  Polyamid 
66  oder  einem  polymeren,  Polyamid  66  aufweisen- 
den  Laminat,  wobei  im-  Falle  der  Verwendung  eines 
Polyamid  66  aufweisenden  Laminates  für  den  Auß- 
enbehälter  die  dem  Innenbehälter  zugewandte  Sei- 
te  des  Laminates  aus  Polyolefinfolie  und  die  Auß- 
enseite  des  Laminates  aus  Polyamid  66-Folie  be- 
steht  und  die  beiden  Folien  in  üblicher  Weise  mit- 
einander  mittels  eines  Klebers  verbunden  sind,  ver- 
sehen  und  danach,  wie  vorstehend  beschrieben,  der 
Sterilisierung  unterworfen. 

Beispielsweise  wird  das  Verfahren  so  durchge- 
führt,  daß  man  den  geschlossenen  und  mit  der 
aufzubewahrenden  Flüssigkeit  oder  Lösung  gefüll- 
ten  Innenbehälter  in  eine  genau  seinen  Konturen 

i  entsprechende  tiefgezogene  Unterbahn  für  den 
Außenbehälter  legt  und  mit  der  Oberbahn  für  den 
Außenbehälter  bedeckt  und  anschließend  an  den 
Außenbehälter  ein  Vakuum  anlegt,  das  etwa  900 
bis  980  mbar  betragen  sollte.  Gleichzeitig  oder 
unmittelbar  anschließend  daran  werden  die  Ränder 
von  Oberbahn  und  Unterbahn  des  Außenbehälters 
miteinander  verschweißt.  Bei  Anlegen  des 
Vakuums  legt  sich  die  Folie  oder  das  Laminat  des 
Außenbehälters  dicht  an  den  Innenbehälter  an.  Die 
Unterbahn  und  die  Oberbahn  des  Außenbehälters 
können  aus  gleichem  oder  verschiedenem  Material 

bestehen  und  bestehen  vorzugsweise  aus  gleichem 
Material.  Ebenso  können  die  Oberbahn  und  die 
Unterbahn  des  Außenbehälters  gleiche  oder  ver- 
schiedene  Stärke  aufweisen  und  sind  vorzugsweise 

5  gleich  stark.  Wesentlich  ist,  daß  die  Materialien  von 
Unterbahn  und  Oberbahn  -  bei  Laminaten  die 
Innenschichten  von  Unterbahn  und  Oberbahn  -  mit- 
einander  verschweißbar  sind.  Wenn  nur  die  Unter- 
bahn  tiefgezogen  wird,  sollte  die  Unterbahn  vor- 

w  zugsweise  etwas  stärker  als  die  Oberbahn  sein. 
Oberbahn  und  Unterbahn  weisen  geeigneterweise 
Stärken  von  100  -  200  um  auf. 

Die  so  hergestellte,  mit  der  aufzubewahrenden 
Flüssigkeit  oder  Lösung  gefüllte  und  ver- 

15  schlossene,  Innen-  und  Außenbehälter  aufweisende 
Verpackungseinheit  wird  anschliessend  in  einem 
Überdruckautoklaven  bei  einer  Temperatur  von 
etwa  120°  C  und  einem  Überdruck  von  etwa  2,2 
bar  sterilisiert. 

20  Überraschenderweise  wurde  festgestellt,  daß 
bei  Verwendung  von  Außenbehältern,  wie  vorste- 
hend  beschrieben,  insbesondere  solchen  aus  ein- 
em  Laminat  aus  einer  Polyethylenfolie  und  einer 
Foiie  aus  Polyamid  66,  wobei  die  Polyethylenfolie 

25  auf  der  dem  Innenbehälter  zugewandten  Seite  des 
Laminates  und  auf  der  Außenseite  des  Laminates 
die  Folie  aus  Poly  amid  66  angeordnet  ist  und  die 
beiden  Folien  in  üblicher  Weise  mittels  eines  Kle- 
bers  verbunden  sind,  nach  der  erfindungsgemäßen 

30  Verfahrensweise  Verpackungseinheiten  bzw.  Behäl- 
ter  bereitgestellt  werden,  bei  denen  keine  bzw.  im 
wesentlichen  keine  Migration  in  die  aufzubewah- 
rende  Flüssigkeit  und  keine  Oxidation  der  aufzube- 
wahrenden  Flüssigkeit  auftrat.  Ebenso  wurden 

35  keine  Mikroorganismen  gefunden. 
Die  nachfolgenden  Beispiele  dienen  der  weite- 

ren  Erläuterung  der  Erfindung. 

40  Beispiel  1_ 

Aus  einem  Laminat  aus  Polyethylen  und  Polya- 
mid  66,  das  dadurch  hergestellt  wurde,  daß  man 
eine  handelsübliche  Polyethylenfolie  (Dichte  0,93 

45  g/cm3)  und  eine  handelsübliche  Folie  aus  Polyamid 
66  (Dichte  1,13g  /cm3,  Schmelzpunkt  255°  C)  mit- 
tels  Polyurethan  als  Kaschierkleber  miteinander 
verklebt  hat,  wurden  Aufbewahrungsbeutel  für  eine 
Infusionslösung  mit  einem  Fassungsvermögen  von 

so  ca.  1  I  hergestellt,  wobei  das  Laminat  unter  Aus- 
sparung  der  Auslauföffnungen  randverschweißt 
wurde  und  ein  eine  Verbindungsschicht  aus  einem 
Copolymerisat  aus  Ethylen  und  Vinylacetat  mit  ein- 
em  Vinylacetatgehalt  von  28  %  aufweisendes  Rohr- 

55  stück  aus  Polycarbonat  in  die  Auslauföffnung  ein- 
gefügt  und  mittels  Hitzesiegelung  befestigt  wurde. 
Bei  diesen  Beuteln  stellt  die  Polyethylenfolie  die 
Innenfolie  und  die  Folie  aus  Polyamid  66  die  Auß- 
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enfolie  dar.  Der  so  hergestellte  Beutel  wurde  mit 
der  Infusionslösung  gefüllt,  verschlossen  und  in 
einen  Überdruckautoklaven  gebracht,  wo  er  bei  ein- 
er  Temperatur  von  etwa  120°  C  und  einem  Über- 
druck  von  etwa  2,2  bar  sterilisiert  wurde.  Das  Lami- 
nat  hatte  eine  Stärke  von  180  um,  wobei  die  Polye- 
thylenfolie  130  um  und  die  Polyamid  66-Folie  50 
um  stark  war. 

Der  so  hergestellte  Aufbewahrungsbeutel  ist 
klarsichtig. 

Bei  Untersuchungen  unter  Verwendung  dieses 
so  hergestellten  Beutels  wurde  festgestellt,  daß  in 
der  in  diesem  Beutel  enthaltenen  Infusionslösung 
auch  nach  der  Sterilisierung,  wie  vorstehend  be- 
schrieben  durchgeführt,  keine  Fremdbestandteile  in 
wägbaren  Mengen  (Wägegenauigkeit  <  1  mg)  zu 
finden  waren. 

Diese  Untersuchungen  wurden  in  der  folgen- 
den  Weise  durchgeführt: 

Ein  1  I  fassender  Beutel  wurde  mit  Wasser  ad 
injection  (1-fach  Destillat,  hochrein)  gefüllt  und  bei 
121  °C  (Haltezeit:  10  min)  mit  einem  F0  =  16 
sterilisiert.  Nach  Abkühlen  wurde  der  Beutelinhalt 
bei  ca.  40  °  C  am  Rotationsverdampfer  zur  Trockne 
eingedampft  und  der  eventuell  erhaltene  Rückstand 
ausgewogen. 

Im  Vergleich  zum  vorstehend  gemäß  Beispiel  1 
hergestellten  erfindungsgemäßen  Beutel  wurde  bei 
einem  in  gleicher  Weise  hergestellten  und  aus  glei- 
chem  Material  -  mit  der  Ausnahme,  daß  anstelle 
von  Polyamid  66  Polyamid  6  verwendet  wurde 
-bestehenden  Beutel  bei  den  gleichen  Untersu- 
chungen  ein  Rückstand  an  Fremdbestandteilen  von 
5  bis  15  ppm  gefunden.  Diese  Werte  zeigen,  daß 
bei  dem  erfindungsgemäßen  Beutel  gegenüber  den 
Beuteln,  die  anstelle  von  Polyamid  66  Polyamid  6 
aufweisen,  keine  Migration  von  Fremdbestandteilen 
in  die  Infusionslösung  stattfand. 

Beispiel  2 

Entsprechend  dem  in  Beispiel  1  beschriebenen 
Verfahren  wurde  aus  Polyethylenfolie  (Stärke  130 
um)  ein  Innenbeutei  mit  einem  Fassungsvermögen 
von  ca.  1  I  hergestellt,  wobei  die  Folie  unter  Aus- 
sparung  der  Auslauföffnungen  randverschweißt 
wurde  und  ein  eine  Verbindungsschicht  aus  einem 
Copolymerisat  aus  Ethylen  und  Vinylacetat  mit  ein- 
em  Vinylacetatgehalt  von  28  %  aufweisendes  Rohr- 
stück  aus  Polycarbonat  in  die  Auslauföffnung  ein- 
gefügt  und  mittels  Hitzesiegelung  befestigt  wurde. 
Der  so  hergestellte  Beutel  (Innenbeutel)  wurde  mit 
Infusionslösung  gefüllt,  verschlossen  und  -  ohne 
vorheriges  Sterilisieren  -  auf  eine  tiefgezogene 
Unterbahn  eines  Außenbeutels  oder  Umbeutels, 
deren  Konturen  genau  denen  des  Innenbeutels  ent- 
sprachen,  gelegt  und  mit  der  Oberbahn  bedeckt. 

Danach  wurde  ein  Vakuum  von  950  mbar  an  den 
Außen-  oder  Umbeutel  angelegt  und  anschließend 
wurden  die  Unterbahn  und  die  Oberbahn  des 
Außen-oder  Umbeutels  entlang  der  Ränder  mitei- 

5  nander  verschweißt. 
Die  Oberbahn  und  die  Unterbahn  des  Außen- 

oder  Umbeutels  bestanden  jeweils  aus  einem 
Laminat  aus  Polyethylenfolie  und  einer  Folie  aus 
Polyamid  66,  wie  es  für  die  Herstellung  des  Beu- 

ro  tels  gemäß  Beispiel  1  verwendet  wurde.  Die  dem 
Innenbeutel  zugekehrte  Folie  des  Laminates  des 
Außenbeutels  bestand  aus  Polyethylen  und  die 
Außenfolie  des  Laminates  des  Außenbeutels  be- 
stand  aus  Polyamid  66.  Das  Laminat  für  die  Unter- 

75  bahn  hatte  eine  Dicke  von  125  um,  wobei  die 
Ethylenfolie  eine  Stärke  von  75  um  und  die  Folie 
aus  Polyamid  66  eine  Stärke  von  50  um  aufwies. 
Die  Dicke  des  Laminates  der  Oberbahn  betrug  125 
um,  wobei  die  Polyethylenfolie  eine  Stärke  von  75 

20  um  und  die  Folie  aus  Polyamid  66  eine  Stärke  von 
50  um  aufwies. 

Die  so  hergestellte,  mit  Infusionslösung  gefüllte 
und  verschlossene,  innen-  und  Außenbeutel  aufwei- 
sende  Verpackungseinheit  wurde  anschließend  in 

25  einen  Überdruckautoklaven  gebracht  und  dort  bei 
einer  Temperatur  von  etwa  120°C  und  einem 
Überdruck  von  etwa  2,2  bar  sterilisiert. 

Die  erhaltene,  den  Außen-  oder  Umbeutel  aus 
einem  Laminat  aus  Polyethylenfolie  und  einer  Folie 

30  aus  Polyamid  66  aufweisende  Verpackungseinheit 
war  klarsichtig  und  gestattete  auch  nach  Sterilisie- 
rung  und  langer  Lagerung  eine  ausgezeichnete 
Sichtkontrolle  für  die  im  Beutel  enthaltene  Infu- 
sionslösung.  In  der  von  dem  Innenbeutel  und  dem 

35  Außen-oder  Umbeutel  umgebenen  Infusionslösung 
wurden  -  wie  durch  die  vorstehend  in  Beispiel  1 
beschrieben  durchgeführte  Untersuchung  festge- 
stellt  wurde  -  auch  nach  der  Sterilisation  keine 
Fremdbestandteile  in  wägbaren  Mengen 

40  (Wägegenauigkeit  <  1mg)  festgestellt.  Die  gela- 
gerte  Infusionslösung  blieb  klar.  Es  trat  keine  Mi- 
gration  von  Fremdbestandteilen  auf  und  wurden 
weder  Oxidationsprodukte  noch  irgendwelche  Mi- 
kroorganismen  (Verpilzung  oder  Versporung)  ge- 

45  funden. 
Untersuchungen  -  wie  sie  vorstehend  be- 

schrieben  wurden  -haben  ergeben,  daß  demgege- 
nüber  bei  einer  gleichartig  aufgebauten  und  aus 
gleichem  Material  hergestellten  Verpakkungsein- 

50  heit,  wobei  jedoch  Polyamid  6  anstelle  von  Polya- 
mid  66  für  das  Laminat  für  den  Außen-  oder  Um- 
beutel  verwendet  wurde,  in  der  Infusionslösung 
nach  der  Sterilisation  ein  Rückstand  an  Fremdbe- 
standteiien  von  ca.  5  bis  15  ppm  auftrat. 

55 
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Ansprüche 

1.  Verpackungseinheit  für  medizinische 
Zwecke,  insbesondere  zur  Aufnahme  und/oder 
Lagerung  von  sterilisierbaren  Parenteralien  oder  5 
Dialyseflüssigkeiten,  umfassend  einen  Behälter,  der 
wenigstens  eine  Auslauftülle  aufweist  und  aus  ein- 
em  polymeren,  Polyamid  aufweisenden  Material 
besteht,  dadurch  gekennzeichnet,  daß  das 
Polyamid  Polyamid  66  ist.  '0 

2.  Verpackungseinheit  nach  Anspruch  1, 
dadurch  gekennzeichnet,  daß  das  polymere  Ma- 
terial  ein  Laminat  ist,  das  auf  der  der  aufzubewah- 
renden  Flüssigkeit  zugewandten  Seite  eine  Polyo- 
lefinfolie  und  auf  der  Außenseite  eine  Folie  aus  is 
Polyamid  66  aufweist  und  wobei  die  beiden  Folien 
in  üblicher  Weise  mittels  eines  Klebers,  insbeson- 
dere  eines  Polyurethanklebers,  verbunden  sind. 

3.  Verpackungseinheit  nach  Anspruch  2, 
dadurch  gekennzeichnet,  daß  die  Polyolefinfolie  20 
eine  gegebenenfalls  substituierte  Polyethylen-  oder 
Polypropylenfolie  ist. 

4.  Verpackungseinheit  nach  Anspruch  2  oder  3, 
dadurch  gekennzeichnet,  daß  das  Laminat  bis  zu 
0,2  mm  stark  ist,  wobei  die  Polyolefinfolie  eine  25 
Stärke  von  50  bis  100  um  und  die  Folie  aus 
Polyamid  66  eine  Stärke  von  20  bis  100  um  auf- 
weist. 

5.  Verpackungseinheit  nach  einem  der  Ans- 
prüche  1  bis  4,  dadurch  gekennzeichnet,  daß  30 
der  Behälter  von  einem  Außenbehälter  aus  einem 
polymeren  Material,  insbesondere  einem  polyme- 
ren  Laminat,  umgeben  ist. 

6.  Verpackungseinheit  nach  einem  der  Ans- 
prüche  1  bis  5,  dadurch  gekennzeichnet,  daß  sie  35 
einen  wenigstens  eine  Auslauftülle  aufweisenden 
Innenbehälter  umfaßt  und  der  Behälter  aus  poly- 
merem,  Polyamid  66  aufweisendem  Material  die- 
sen  Innenbehälter  umschließt. 

7.  Verpackungseinheit  nach  Anspruch  6,  40 
dadurch  gekennzeichnet,  daß  das  polymere, 
Polyamid  66  aufweisende  Material  ein  Laminat  aus 
Polyamid  66-Folie  und  Polyolefinfolie  ist,  die  in 
üblicher  Weise  mittels  eines  Klebers  verbunden 
sind  und  wobei  die  Folie  aus  Polyamid  66  die  45 
Außenfolie  und  die  Polyolefinfolie  die  dem  Innen- 

i  beutel  zugewandte  Folie  darstellt. 
8.  Verpackungseinheit  nach  Anspruch  6  oder  7, 

dadurch  gekennzeichnet,  daß  der  Innenbeutel 
*  aus  Polyolefin,  Polyestern  und/oder  Copolymeren  so 

derselben  besteht. 
9.  Verfahren  "  zur  Herstellung  der  Verpackun- 

gseinheit  für  medizinische  Zwecke,  insbesondere 
zur  Aufnahme  und/oder  Lagerung  von  sterilisierba- 
ren  Parenteralien  oder  Dialyseflüssigkeiten,  umfas-  55 
send  einen  Behälter,  der  wenigstens  eine  Auslauf- 
tulle  aufweist  und  aus  einem  polymeren,  Polyamid 
aufweisenden  Material  besteht,  wobei  man  aus  ein- 

>m  polymeren,  Polyamid  aufweisenden  Material 
sinen  Behälter  mit  wenigstens  einer  Auslauftülle 
lerstellt,  diesen  Behälter  mit  der  aufzubewahren- 
ien  Flüssigkeit  füllt,  dann  verschließt  und  sterili- 
nert,  dadurch  gekennzeichnet,  daß  man  als 
3olyamid  Polyamid  66  verwendet. 

10.  Verfahren  nach  Anspruch  9,  dadurch  ge- 
kennzeichnet,  daß  man  den  Behälter  bei  einer 
remperatur  von  etwa  120°  C  und  einem  Überdruck 
ton  etwa  2,2  bar  sterilisiert. 

11.  Verfahren  nnch  Anspruch  9  oder  10, 
iadurch  gekennzeichnet,  daß  man  den  sterilen 
3ehälter  erkalten  und  abtrocknen  läßt  und  an- 
schließend  mit  einem  Außenbehälter  umschließt. 
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